

















 本研究では、種々のアニオン性高分子を用いて、pDNA と polyethylenimine (PEI) か
らなるカチオン性の pDNA/PEI complex を静電的に被膜した生体適合型遺伝子ベクタ






カチオン性の pDNA/PEI complex を生体適合性のアニオン性高分子である
polyadenylic acid (polyA)、polyinosinic-polycytidylic acid (polyIC)、α-polyaspartic acid 
(α-PAA)、α-polyglutamic acid (α-PGA)、γ-polyglutamic acid (γ-PGA) を用いて静電的に
被膜することによって、粒子径が 100 nm 以下で、表面がアニオン性に帯電した ternary 
complex を構築した。pDNA/PEI complex は、強い赤血球凝集や細胞障害性を示したが、





各 ternary complex の細胞内取り込みと遺伝子発現効率を測定した結果、γ-PGA を用
いて被膜した pDNA/PEI/γ-PGA complex はアニオン性であるにも関わらず、高い細胞
内取り込みと遺伝子発現を示した (Fig. 1)。 
この pDNA/PEI/γ-PGA complex の遺伝子導入メカニズムを評価したところ、
pDNA/PEI/γ-PGA complex は γ-PGA に特異的な受容体を介して細胞と接着し、カベオ
ラ介在性エンドサイトーシスによって、細胞内へ取り込まれる事を見出した。さらに、
































































































Fig. 1. Uptake efficiency (A) and transgene efficiency (B) of ternary complexes.   
Each data represents the mean ± S.E. (n=6).  **: P < 0.01 vs pDNA/PEI complex. 
 



































Fig. 2. In vivo transfection efficiencies of the complexes 6 hours after administration.   
Each data represents the mean ± S.E. (n=3).  ■: pDNA/PEI complex, □: pDNA/PEI/γ-PGA 
complex.  *: P < 0.05 vs pDNA/PEI complex.  
［IV］ メラノーマを標的とした pDNA/PEI/γ-PGA complex の DNA ワクチンベクタ
ーへの応用に関する検討 
 
メラノーマに対する DNA ワクチン (pUb-M) を用いて作成した pUb-M/PEI/γ-PGA 
complex をマウスに複数回投与し、メラノーマに対する免疫誘導効果を評価した。こ
の結果、pUb-M/PEI/γ-PGA complex の投与によって、マウスの皮内へ移植した腫瘍の





Days after inoculation of the B16-F10 cells






















Fig. 3. Anti-tumor effect of pUb-M/PEI/γ-PGA complex.  Each data represents the mean ± 
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